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SESSION 4 
I M M U N ISATION DES CAN IDÉS SAUVAGES 
VACCINATION DU RENARD ROUX (VULPES VULPES L.) 
CONTRE LA RAGE PAR VOIE ORALE. 
BILAN D'ESSAIS EN STATION EXPERIMENTALE 
J. B LANCOU * , L . G .  SCHNE IDER * * ,  A.l. WANDELER * * * ,  
e t  P . P .  PASTORET * * * *  
Les premiers essais de vaccination par voie orale d u  Renard contre l a  rage 
ont eu lieu aux Etats-Unis au début des années 1 960. Depuis cette date de très 
importants progrès ont été faits, en Europe, dans l 'étude de cette méthode 
(revue in Blancou, 1 979  ; Andral et Blancou, 1 982) . 
Plusieurs pays européens, anticipant les résultats des essais en station 
expérimentale , ont déjà appliqué la méthode sur le terrain, sous une stricte 
surveillance sanitaire (Steck et al. , 1 982 ; Schneider et Cox, 1 983 ) .  Mais, 
parallèlement, tous les pays européens utilisant ou étudiant la  technique de 
vaccination par voie orale, poursuivent leurs essais en station expérimentale 
car de nombreux points restent à éclaircir ou préciser, en particulier : 
- la dose efficace, pour chaque type de vaccin, lors de dépôt direct 
par voie orale ; 
- l'efficacité des divers types de vaccin après incorporation en appât ; 
- l'innocuité du vaccin et l'efficacité pour les renardeaux . 
Les essais que nous rapportons ici ont été réal isés dans la Station expé­
rimentale d'Atton,  près de Nancy. Pendant dix ans ils n'ont concerné que 
des essais du Centre National d'Etudes sur la Rage (déjà en partie publ iés) 
mais, à partir de 1 982,  les essais ont été menés conjointement, à Atton, par 
les chercheurs allemands, belges et suisses . 
C'est l e  bilan résumé de ces essais, portant sur 244 renards vaccinés et 
60 témoins, que nous rapportons ici . 
A NIMA UX, MA TERIEL ET METHODES 
1 .  Les renards 
Les 3 04 renards roux ( Vulpes vulpes L.) utilisés étaient âgés de 1 à 1 4  
mois, obtenus par déterrage o u  capturés a u  piège e n  zone indemne de rage e t  
élevés dans l e s  conditions précédemment décrites (Dubreuil e t  al. , 1 979) . 
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2 .  Les divers types de vaccins 
• La plupart des essais ont été réalisés avec des virus-vaccins modifiés
(non inactivés) dont les caractéristiques ont été décrites précédemment (Blan­
cou et al. , 1 982 ; Schneider et Cox, 1 98 3  ; Steck et al. ,  1 982) et sont, en bref, 
les suivants : 
- Souche S A D ( « Street Alabama Dufferin » ) .  Cette souche « standard » 
d'origine canine a été modifiée par des passages nombreux et variés in vivo et 
in vitro. Celle utilisée dans les essais était cultivée sur cellules rénales de chien 
ou sur cellules BHK 2 1 .  Un variant de cette souche dénommé << S A D  B 
1 9/Va » a été obtenu par culture en présence d'anticorps monoclonaux anti­
glycoprotéine selon un procédé précédemment décrit (Schneider et al. , 1 983) .
- Souche Flury : cette souche a été isolée d'un cas  de  rage humaine 
(Miss Flury) et modifiée par culture in ovo puis in vitro. C'est la souche H E P 
(High Egg Passage) ,  cultivée sur cellules BHK 2 1  qui a été utilisée dans nos 
essais .  
- Souche GS/C (Glandes Salivaires/Cellules) a été obtenue par adap­
tation directe d'une souche sauvage isolée d'un Renard de l'Est de la France, 
sur cellules BHK 21 puis C E  R (Blancou et al. ,  1 983 ) .  
- Souche AV0 1 (Avirulente Orsay 1 )  a été obtenue par culture d e  la
souche C V  S en présence d'anticorps monoclonaux dirigés contre un déter­
minant glycoprotéique du virus (Seiff et al. ,  1 983  ; Pépin, 1 984) .  
• Dans deux cas seulement l e  virus employé était un virus « fixe » inac­
tivé par la  Bétapropiolactone (Blancou et al. ,  1 982) .  
3 .  Les souches d'épreuve 
Les épreuves des renards vaccinés et témoins ont été réalisées avec une 
suspension de glandes salivaires de Renard enragé dont la dose inoculée était 
calculée en « doses létales 50 p. 1 00 intracérébrales/Souris » ( = DL:-;0/i .c ./ 
Souris), une dose létale 50 p. 1 00 intramusculaire Renard étant égale à envi­
ron 0,3 DL50/i .c./Souris. 
4. La vaccination des renards
La vaccination par voie orale a été réalisée selon deux méthodes, selon 
que l'on connaissait déjà, ou non, l 'efficacité de la souche vaccinale : 
• Soit par dépôt direct à la seringue dans la gueule du Renard de 1 ml
de vaccin à tester.
• Soit par incorporation dans la nourriture du Renard (têt.�s de poules,
aliments broyés) le vaccin étant en général protégé dans un emballage plas­
tique spécial précédemment décrit (Steck et al. ,  1 9 82),  du stabilisateur (jaune 
d'œufs) ou des adjuvants de l'immunité ont été ajoutés dans certains essais : 
(voir tableau I) . 
5 .  Contrôle de l'immunité post-vaccinale 
En général un mois après l 'épreuve, l'immunité post-vaccinale a été 
contrôlée de deux façons : par la mesure de titre d'anticorps sériques, et par 
l'épreuve virulente . 
- Mesure du titre d'anticorps .  
Le titre d'anticorps neutralisants de leur sérum a été déterminé par la  
technique de séroneutralisation sur souris ou sur cellules (technique recom-
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mandée par 1'0 M S in Kaplan et Koprowski, 1 973) .  Le titre d'anticorps n'est
pas précisé ici : seul le nombre de séro-conversions (augmentation significative 
du taux d'anticorps) est indiqué .  
- Epreuve virulente . 
Les renards vaccinés, ainsi que 20 à 50 % des renards témoins selon les 
expériences,  sont éprouvés par inoculation dans le muscle temporal de 1 000 
à 3 000 DL5o/i .c . /Souris d'une souche sauvage d'origine vulpine correspon­
dant à 3 000 à 4 000 DL50/intramusculaire/Renard. 
RESULTA TS 
De façon à pouvoir comparer simultanément les résultats d'essais souvent 
réalisés à plusieurs années d'intervalle nous les avons regroupés en deux ta­
bleaux où figurent : 
le type de vaccin et l a  souche vaccinale utilisés ; 
le titre ou la valeur antigénique de ces vaccins, par dose ; 
le taux de séro-conversion ; 
le résultat de l'épreuve . 
L'examen de ces tableaux montre que : 
1 .  En ce qui concerne les vaccins à virus inactivé
Ces vaccins ne protègent pas les renards dans les conditions de nos essais, 
quelque soit l 'adjuvant ajouté, contrairement à ceux d'Atanasiu et al. ( 1 982) . 
2 .  En ce qui concerne les vaccins à virus modifiés, non inactivés
Il se confirme que la résistance à l 'épreuve est très nettement l iée à la 
dose de virus-vaccin ingérée, aussi bien pour la souche Flury H E P que pour 
les autres.  
Lorsque ce titre est suffisant, l ' incorporation en appât direct devient pos­
sible en gardant toute son efficacité au vaccin (exemple : souche S A D  B 
1 9  /Va) . Si des précautions ne sont pas prises lors de cette incorporation pour 
protéger le virus de la chaleur (exemple : incorporation des souches B 1 9  /V A 
1 /7 et 1 /2 en appât moulé à chaud) , le vaccin perd, bien entendu, une grande 
partie de son pouvoir immunogène . 
NOTES DES TABLEAUX 1 ET II (PAGES SUIVANTES) 
( 1 )  Le dépôt direct s'effectue dans l a  gueule du Renard sous le volume de 1 ml. Les 
appâts (têtes de poule ou appâts moulés spéciaux) renferment une capsule pl astique conte­
nant 1 ,8 ml de vaccin.  
(2)  Le titre est  exprimé soit  en Unités formant plages (U F P),  soit en DL50 par voie 
intracérébrale pour la Souris ou le Souriceau, si la Souris n'est pas sensible.  L'écart U F Pl 
DL •• est approximativement de + 0,8 log en faveur du titre U F P. Pour les vaccins à 
virus inactivé il est exprimé en unités internationales (U 1) . 
(3)  Il y a séro-conversion si le titre d'anticorps après vaccination est significativement 
supérieur à celui qui existait avant vaccination. 
(4) Toutes les épreuves ont employé un nombre de témoins représentant 20 à 1 00 % 
de l 'effectif des renards vaccinés : tous ces témoins sont toujours morts. 
(5) Les références concernent des résultats antérieurement publiés (auteurs des publi­
cations, ou travaux en cours de publication = e c p). 
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RENARDS 
(nombre - àge) 
40 renards 
de 12 à 14 mois 
50 renards 
N de 1 2  à 1 4  mois 
U'o 
N 
43 renards 
de 12 à 14 mois 
5 renardeaux 
de 12 mois 
6 renardeaux 
de 3 mois 
5 renardeaux 
de 3 mois 
TABLEAU 1 
Vaccination orale du Renard par virus vivant modifié 
(autre que 
MODE DE 
VIRUS-VACCIN VACCINATION 
( 1 )  
« Fi ury H E P »  
produit sur cellules 
Dépôt direct 
B H K  2 1  
En appât 
« G S C »  
Dépôt direct 
produit sur cellules 
C E R  
En appât 
« A V O  1 » 
Dépôt direct 
produit sur cellules 
C E R  
En appât 
Virus inactivé 
produit sur Dépôt direct 
cerveau de souriceau 
Virus inactivé 
produit sur cellules En appât 
Nil. -l- rotaviru� 
Virus inactivé 
produit sur cellules En appât 
Nil ( +  adj uvant) 
S A D) ou virus inactivé. 
TITRE 
DU VACClN 
(2) 
1 06 8 U F P
1 0' " U F P
1 0" 8 U F P 
1 0R 8 U F P
1 0' ' DL5(, 
1 0" ' DL"" 
1 03 2  DL5o 
1 0' 
1 (J' 4 
1 08 08 DL •• 
1 07 os DL,. 
1 0• os DL,. 
10' ' U F P 
1 o• • u F P 
20 U I et rappel 
avec 17 U l 
1 5  jours après 
5 U 1 rappel 
tous les jours 
pe:-:d:!:lt 1 0  jours 
5 U 1 et rappel 
tous les j ours 
pendant 1 0 j ours 
TAUX DE 
SERO 
CONVERSION 
(3)  
51 1 0  
2/ 1 0  
0/ 1 0  
0/ 1 0  
5/8 
21 1 5  
41 1 5  
0/ 1 0  
1 1 1 0  
5/ 1 0  
4/8 
215 
0/ 1 0  
0/ 1 0  
015 
0/6 
415 
RESISTANCE 
A REFERENCES 
L'EPREUVE (5) 
(4) 
6/ 1 0  
21 1 0  Dubreuil e t  al. 
1 1 1 0  ( 1 979) 
0/ 1 0  
5/8 
3 1 1 5  
Blancou et al. 2/ 1 5  ( 1 982) 
01 1 0  
1 1 1 0  
7/ 1 0  
518 
Pépin 1/5 ( 1 984) 
0/1 0  
01 1 0  
B lancou et al. 015 ( 1 982) 
0/6 (e c p) 
015 (e c p) 
TABLEAU II
Vaccination orale du Renard par virus vivant modifié S A D
(standard ou variant) 
RENARDS MODE DE TITRE 
TAUX DE RESISTANCE 
(nombre - age) VIRUS-VACCIN VACCINATION DU VACCIN 
SERO .A. REFERENCES 
( 1) (2) CONVERSION L'EPREUVE (5) (3) (4) 
1 5  renards S A D Standara Dépôt direct 10" 2  DL.o 4/5 4/5 
de 1 2  à 14 mois produit sur cellules 
Dubreuil et al. 
rénales de chien En appât 10" 2 DL.o 0/ 1 0  01 1 0  ( 1 979) 
1 0" " U F P 5/8 3/8 
S A D Standard 24 renards 
de 1 2  à 14 mois produit sur En appât 1 0" "  U F P 3/8 5/8 
Schneider et al. 
cellules BHK 2 1  ( 1 983)  10' • U F P 118 3/8 
N S A D  variant 
Vl 1 5  renards (B 1 9/Va 112) 1 0' 3 U F P 717 717 � Schneider et al. de 12 à 14 mois produit sur En appât 
cellules BHK 
1 0" ' U F P 8/8 8/8 ( 1 983)  
J o• • U F P 4/4 3/4 
1 2  renards S A D  variant En appât de 12 à 14 mois (B l 9!Va 1 12)  l O" ' U F P 2/4 114 
1 0  . .  U F P 0/4 114 
1 0" 1 U F P 114 l/4 (e c p) 
1 2  renards S A D  variant 
de 12 à 14 mois (B l 9!Va 1 17) En appât 10" 1  U F P 2/4 2/4 
10' "  U F P 0/4 0,4 
1 0  renards S A D  variant Dépôt direct 
de 1 mois (B I 9!Va 0) à l mois 1 07 3  U F P 9/ 10  9/ 10  (voir Supra) rappel à l an 
1 5  renards S A D  variant Dépôt direct 
(e c p) 
de 3 mois (8 1 9/Va 0) à 3 mois 1 0' 3 U F P 1 51 1 5  1 5/ 1 5  (voir Supra) rappel à 1 an 
Les souches qui se sont avérées les plus efficaces dans nos essais, à titre 
approximativement égal, par dépôt direct ou appât sont : 
a) La souche B 1 9/ Va assurant 1 00 p. 1 00 de protection avec un titre
de 1 06,7 U F P en une seule prise chez le Renard adulte , ou en deux prises
sur renardeaux de 3 ,  puis 1 2  mois . 
b) Les souches Flury H E P, GS/C et A VOJ assurant au moins 50 p. 1 00
de protection, en une seule prise par dépôt direct, chez le Renard adulte, si 
le titre viral est au moins égal à 1 07 U F P .  
CONCLUSION 
Au cours de nos essais en station expérimentale, l 'administration par 
voie orale au Renard d'un vaccin antirabique s'est avérée efficace par distri­
bution en appât, aux conditions suivantes : 
- que le virus-vaccin soit « vivant » ;
- qu'il ait un titre viral suffisant (en général supérieur à 1 07 U F P) 
après incorporation en appât ; 
- que la souche utilisée soit très immunogène (la plus efficace étant la 
souche S A D standard ou son variant B 1 9  /Va) ; 
- que le Renard soit adulte (ou, s'il est subadulte , qu'il reçoive un 
rappel à l 'âge de un an) . 
RESUME 
Des essais de vaccination par voie orale contre la rage ont été réalisés, 
utilisant 304 renards roux, quatre virus-vaccins modifiés « vivants » (S A D, 
Flury, GS/C et AV0 1) ,  et deux vaccins à virus inactivé. 
Seuls les vaccins à virus vivant se sont révélés efficaces et en particul !er 
la souche S A D (variant B 1 9) qui a protégé 1 5  renards sur 1 5 à partir d'un 
titre de 1 Q6,7 Unités Formant Plages . 
SUMMARY 
Trials of immunization against rabies, by oral route ,  were carried out in 
304 red foxes, using four modified live vaccines (SAD, Flury, GS/C and 
AVO t )  and two inactivated virus vaccines. 
Protection against challenge was only demonstrated with l ive vaccine, parti­
cularly the SAD strain (Variant B 1 9) at a titre of 1 Q6,7 Plaque form:ng Units . 
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PRELIMINARY RESULTS OF A FIELD TRIAL IN HESSE (FRG) 
TO CONTROL FOX RABIES BY ORAL IMMUNIZA TION 
Günter WACHENDÜRFER * , Jens W. FROST * , Brygida GuTMANN * , 
Ulrich EsKENS * , Lothar G .  ScHNEIDER * * , Wolfgang DrNGELDEIN * 
and Johannes HoFMANN * * *  
The concept of controlling rabies in a wildlife reservoir by active immu­
nization is very attractive (Baer, 1 975) .  However two fundamental questions 
are still pending. First the problem of residual pathogenicity and the possi­
bility of reversion to virulence of the attenuated viruses (Wachendorfer, 1 976)
and second, the possibility of selection of antigenic variants in an immune popu­
lation (Steck et al. ,  1 982) .  Both questions have no easy answer. But from 
extended field trials carried out in Switzerland since 1 976, there is no evidence 
that the SAD strain has become established in wildlife (Steck et al. ,  1 982 ; 
Wandeler et al. , 1 982) .  During a first field trial from 1 978  until 1 98 1  in the 
Rhone valley, the rabies epidemies came to a standstill and the disease even 
disappeared in the vaccination areas. The efficacy of vaccination depended also 
to a certain extent on the presence of natural barriers (Steck et al. , 1 982). To 
better judge the value of this control measure WHO experts recommended that 
field tri als be undertaken under a variety of topographical and ecological condi­
tions (WHO, 1 982) . 
In 1 98 3  three Liinder of the Federal Republic of Germany (Bavaria, 
Baden-Württemberg and Hesse) initiated vaccination campaigns to get addi­
tional information on the efficiency and safety of the method (Schneider et al. , 
1 983) .  We report here the method employed and the results obtained in 
Hesse, because it is the only Land of the Federal Republic of Germany, in 
which vaccination was started in a heavily infected area.  The Land of Hesse, 
2 1 ,000 km2 in size , was invaded by Fox rab:es in 1 953 and, with short interrup­
tions, remained endemically infected. As it is the case in ali central European 
countries, control measures by reduction of Fox population were only tempo­
rarily effective . At present hunting statistics range from 1 .0 - 5.4 foxes killed 
per km2 and per year. These figures are wei l  above the critical threshold of 
0 .3  foxes killed per km2 (Steck et al. , 1 982 ; Wachendorfer, 1 976) and reflect 
a Fox population density able to maintain a severe outbreak of rabies. 
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For the field trial the vaccine virus, ongmating from the Bern group 
(Steck et al. , 1 982), was selected from cloned BHK21 cells as a virus variant
SAD B 1 9  (Schneider and Cox, 1 983 ) .  It yielded a min;mal t ltre of 
1 X 1 08TCID50/ml and could be distinguished from a SAD variant examined 
by the Frarikfurt/M. group by its low residual pathogenicity for rodents 
(Wachendorfer et al., 1 978) .  With regard to production, it was superior to the
cloned Flury HEP strain 675 (Frost et al. ,  1 982  ; Wachendorfer et al. ,  1 982),
and therefore was given preference . Details concerning the stability and effec­
tivity of this SAD B 1 9-vaccine in laboratory trials, as well as its mass produc­
tion, including the preparation of vaccine-containing baits, are given by Schnei­
der and Cox (1 983) ,  and presented in this meeting by Dr. Cox .  Further  labo­
ratory methods employed in this study are already published (Steck et al. , 
1 982) ; antibody determination in general was performed by NIF-test, as per­
fected in our laboratory (Frost, 1 978) .  
The field trial was initiated in  March 1 983  in a heavily infected area of 
Hesse measuring about 1 500 km2• The situation of rabies in and outside this 
area before starting vaccination in shawn in figures 1 and 2 .  This area,  near 
Frankfurt and Wiesbaden, is bordered by the rivers Rhine and Main which 
serve as natural barriers . It is mostly hilly, with alti tudes ranging from 80 to 
8 80 m. The strategy was to build up a barrier against the epizootie , by vacc:­
nation campaigns repeated in March and October of each year till 1 98 5 .  
Depending on the epizootical conditions, i t  i s  intended t o  enlarge the vaccina­
tion area in autumn 1 985,  if the safety and the efficacy of the method are then 
demonstrated. 
The following institutions took part in the field trial : 
( 1 )  The Federal Research Institute for Animal Virus Diseases, Tübingen,
which was responsible for the coordination of the field trials in the different 
Liinder, for vaccine production, as well as for data processing and the evalua­
tion of the results . 
(2) The State Veterinary Investigation Laboratory Frankfurt/Main, which 
organized the field trial in Hesse, including the preparation of the baits, the 
carrying out of the laboratory tests, the evaluation of results , and the gather!ng 
of scientific information . 
(3) Four State Veterinary Offices which were responsible for the informa­
tion of the local human populations, for the contacts with the medical and 
veterinary professions, and for the coordination between the Frankfurt Insti­
tute (2) and the Hesse forest offices (4) . 
(4) The field work was performed by 1 2  Hesse Forest District Adminis­
trations, involving about 1 90 Forest Rangers who were, as forest off.cers, 
authorized to enter hunting grounds . In each of the 95 Forest D;stricts, preli­
minary locating of baits on geographical map3 ensured an even plac:ng of 
these baits which were spread over the whole area ( 1 5 per km2) . Each team 
consisted of two rangers with a car. Service !:> of volunteer hunters were gra­
tefully accepted. Baits were transported by car (in cooled condition) to the 
Forest District Administration, and distributed by the for�st officiais and 
assistants within 24 to 36 hours. Bounties were paid for foxes and other wild 
Carnivores .  
During this campaign, the disposai of  the vaccine containing baits by m�m­
bers of the Hesse Forest Administration, the so called " Hesse mode! " ,  proved 
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S I ; J A T I ON OF R A B I E S  I N  H E S S E  B E F O R E  V A C C I N A T I O N ------------------------------------------------------------
!. 4 .  82 - 30. 9.  82 
- border of  Hesse and pan• of Rheinland-Pialz 
- ftccination zone, 
campaigns in 1983 and 1984 
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Figures 1 and 2. - The situation of rabies in Hesse before the two vaccination campaigns.
to be satisfactory, because of the strict discipline and perfect organization of 
this in,stitution. The activity and devotion of the Forest Rangers, and their 
reliability, were a guarantee of the correct execution of the vaccination 
campaign. 
Meanwhile, 65,053 chicken head-baits were distributed. Except for a 
few cases along the western and northem borders adjacent to non-vaccinated 
areas, and a small secondary outbreak in the Rhine district near Kiedrich, the 
epizootie decreased after the second vaccination campaign (October 1 983) .  
From the first of January 1 982 till the  end of March 1 983 ,  before vacci­
nation was started, 230 cases of rabies were diagnosed in the whole area (see 
figures 1 and 2). After starting the campaign the number of cases declined 
to 44 from 1 April 1 983  till 3 1  October 1 98 3 ,  and to 1 2  from 1 November 
1 983 till 30 April 1 984 (Table 1 and figures 3 and 4) . Six out of these 1 2  cases
were observed within a distance of about 1 5  km from the border of the vacci­
nation area. Six other cases occurred during the 1 983 /84 win ter, in form of 
a small secondary outbreak as mentioned before . In this district (about 25 km2 
in area) up to 4 and more foxes were killed per km2, according to hunting sta­
tistics. This high population density was obviously due to the presence of 
dumping-stations. Recommandations for a limited use of these dumps, enfor­
ced Fox hunting, and a larger number of baits containing vaccine (up to 25 
per km2) during the third campaign (March 1 984) put an end to this sm ali 
out break. 
For the time being the situation looks encouraging. Definite conclusions 
conceming the efficacy of this method cannot yet be drawn. The next impor­
tant step will be to protect this area against infected animais coming from adja­
cent infected regions ; this should be achieved by creating a " belt " of vacci­
nated animais, at least 50 km wide . 
TABLE 1
Virological examinations ( 1)  in the vaccination are a after 
the first two campaigns. 
Foxe:; 
Species 
examined 
Other wild Carnivores 
Wild boars 
Cervidae 
Rodents and Insectivores 
Wild species 
Domestic animais 
l .IV to 3 l .X.83 
Positive 
36 (8 after LVII) 
3 
40 
4 
l .XI. 83  to 3 0.1V.84 
Positive (2) 
1 1  
1 1  
Total 
examined 
956 
1 80 
6 
54 
244 
1 440 
7 9  
( 1 )  ln general FAT, rodents and insectivores, also tissue culture (BHK21 cells) 
(2) ln ali cases street virus ; vaccine virus excluded by monoclonal antibodies. 
The number of animais examined in this area after the start of the cam­
paign is listed in Table 1. The isolates of rabies virus were tested by mono­
clonal antibodies against the viral nucleocapsid, using immunofluorescence . 
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Figures 2 and 3 .  - The situation of rabies in Hesse after the two vaccination campaigns. 
AU 56 isolates from the area where foxes got vaccinated, and 25  i solates from
control areas, had patterns typical for European Fox rabies strains, and distinct 
from that of the SAD virus. These results confirm the observations of the 
Swiss group (Steck et al. ,  1 982), that none of the selected field isolates were 
re-isolations of the SAD-stain used for the vaccine baiting. The negative results 
of virological examinations in the large number of specimens tested indicate 
that the SAD-strain did not become established as a pathogen in wild or 
domestic mammals .  
TABLE  II 
Correlation between the incidence of rabies and the presence of incorporated 
tetracycline in faxes. 
Tetracycline 
positive 
n % n 
+ 1 0  3 .05 1 5  
3 1 8 96.95 1 09 
Rabi es 
Total 328 100.0() 124  
% (72.57) 
x' = 1 4.09 (p :::;; 0 . 1 )
négative 
% 
1 2 . 1 0  
87 .90 
100.00 
(27 .43)  
Total 
examined 
25 
427 
452 
( 1 00) 
The percentage of foxes attracted by baits ranged from 62 % to 82 % 
{Tables II and III) . Similar results were obtained in Hesse about 1 0  years 
ago from marked baits without vaccine-virus (Manz, 1 976) .  I n  table I I  the 
results of the " marker studies " in adult foxes after the first two campaigns are 
summarized.  Foxes negative for tetracycline, the substance used as a marker, 
were significantly more frequently infected by rabies virus than tetracycline 
marked animais (p � 0. 1 % ,  x2 = 1 4 .09 % ) . This is taken as a strong evi­
dence for the efficiency of oral immunization of foxes against rabies .  
At the present time the relatively small proportion (43 % )  of Fox sera
with neutralizing antibodies after the first campaign, despite the fact that 
·62 % of the foxes could be attracted by baits, is not clearly understood (Table
III) . After the second campaign, 68 % of the 3 7 8  Fox sera tested yielded neu-
TABL E  III 
Demonstration of neutralizing antibodies and tetracycline marker in faxes 
from the vaccination area. 
Time of vaccination 
campaign 
March 1 983 
October 1983  
n 
n 
n 
No of specimens 
absolu te 
126 
378 
r = relative
( =  n/1 0 km2)
r 
r 
0.8 
2.5 
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Presence of : 
Neutr. 
antibodies 
% 
43 
68 
Tetracycline 
% 
62 
82 
tralizing antibodies. By comparison, antibodi( S could be demonstrated in 48 % 
of the sera of foxes coming from the vaccination area (Steck et al. ,  1 982) . 
Our results are therefore very similar to those obtained by the Swiss group. 
Severa! models have been proposed to better understand the epidemiology 
of Fox rabies and the influence of control measures (Anderson et al. , 1 98 1  ; 
B acon and Macdonald, 1 980 ; Berger, 1 976 ; Manz, 1 976) .  These models 
show that, depending on the Fox population density, a percentage of 5 1  to 
65 % of immune animais is necessary to lead to the extinction of the epidemies. 
Time and critical observations will determine if, and under what conditions, 
these models come close to reality. 
SUMMARY 
A short description is given of the experience gained in oral immunization 
of foxes against rabies in Hess (FRG). After three campaigns (March and 
October 1 98 3 ,  March/ April 1 984) in an area of 1 500 km2, results are encou­
raging. 
RESUME 
Une recherche appliquée de vaccination orale des renards a commencé
dans le Land de Hesse. Elle a pour but d'évaluer la faisabilité et la sécurité 
de cette méthode de lutte contre la rage . Cel le-ci sévit dans ce secteur depuis 
1 95 3 .  Les statistiques de destruction des renards montrent que le seuil critique 
permettant d'éviter l'entretien de la maladie n'a jamais été atteint. 
Le vaccin employé sur le terrain est la souche SAD B 1 9  placée dans des 
appâts (têtes de poules) distribués manuellement. A la suite de la seconde 
campagne, une diminution d'incidence rabique a été notée. Le virus rabique 
isolé dans la zone expérimentale n'appartient pas à la souche vaccinale. Soixante­
deux à 82 % des renards ont consommé les appâts. Le pourcentage de renards 
présentant des anticorps neutralisants est passé de 43 à 68 % à la suite des 
deux campagnes de vaccination .  Ces résultats sont encourageants et l 'avenir 
dira s i  l a  protection immunitaire de l a  population permet l 'extinction de la rage 
dans ce secteur. 
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FIELD TRIALS OF ORAL IMMUNIZATION OF WILDLIFE ANIMALS 
AGAINST RABIES IN THE FEDERAL REPUBLIC OF GERMANY
A MID COURSE ASSESSMENT 
L.G.  ScHNEIDER, J.H.  Cox and W.W. MuLLER *
During the present-day outbreak of rabies in central Europe, the Fox 
plays a key role ; it is the major carrier of the disease, as weil as its main 
victim. Each year, in the Federal Republic of Germany alone, ten thousand 
foxes are known to die from rabies and this represents only a fraction of the 
actual death tol l .  
The goal of  previous control measures was the temporary reduction of 
the Fox population under the leve! necessary for the spread of the disease . 
Generally speaking, however, this goal was never achieved, either through 
hunting or other measures .  
Recently, the possibility of immunizing foxes orally by the use of baits 
containing vaccine has been tested. Therefore, in the spring of 1 983  a field 
trial was started in severa! Liinder of the Federal Republic. This field trial is 
scheduled to last three years, and the goals of this scientifically controlled 
experiment is to answer the following two questions : (a) What percentage of 
the Fox population can be reached by oral immunization, and (b) Is the method 
effective as rabies control measure . 
Before this new field trial could be initiated sorne drawbacks which came 
to l ight during previous experiments carried out in Switzerland bad to be 
overcome : 
- the vaccine used had to be more stable, particularly as regards fluc­
tuating environmental temperatures ; 
- the bait preparation had to be standardized ; 
- the whole procedure had to be adapted to non-alpine conditions, i .e .  
to large connecting Iowland areas.  
The West German field trial, now at mid course, has so far given the 
following results : 
1 .  - The oral vaccine SAD B l 9 , developed at the Rabies Centre of the 
Federal Re.>earch Institute for Animal Virus Diseases in Tübingen, bas proved 
its usefulness during the past year and a half. This vaccine is stable, even at 
extreme temperatures ; the immunity of foxes lasts at least one year ; and the 
vaccine is harmless for domestic animais and for small predators . 
* Federal Research Centre for Virus Diseases of Animais, P.O. Box 1 1 49, D - 7400 
Tübingen. 
Rev. Eco!. (Terre Vie), vol. 40, 1 9 8 5  
2. - From March 1 983  to May 1 984,  eight vaccination campaigns were
carried out in four Lander (Bavaria, Hessen, Baden-Württemberg and Nieder­
sachsen) . Thereby, approximately 1 67 ,000 vaccine containing baits were dis­
tributed over an area of 6200 km2• 
3. - In the organization and execution of vaccination campaigns the so­
called " Bavarian mode! " has proven useful. The vaccination was exclu­
sively carried out at the county leve!, and the baits were distributed effectively 
and cheaply by private hunters and forest rangers : whereby a large number of 
people distributed a small number of baits each. 
4 . - The efficacy experiments in field conditions have shown, for the
first time, that 70 % to 80 % of the existing Fox population in lowland and
in hilly country can be attracted by baits, and that at !east 2/3 to 3/4 of the 
foxes were effectively immunized against rabies.  
5 .  - Thereby, the first essential question pertaining to effectivity of the 
method has been answered positively. The high percentage of immunized 
foxes is most encouraging. 
'Whether or not the oral vaccination method will, in the future, be able to 
control fully the present rabies outbreak still remains undecided.  The second 
half of our experiment should at !east provide part of the answer.  
SUMMARY 
The authors present a first assessment of their vaccination trials of foxes 
by the oral route in ·west Germany. The experiments were started in Spring 
1 98 3 .  The strain used (SAD-B 1 9) appears to be weil adapted to the target 
(stability, immunity, no accidents) ; 1 67 ,000 doses of vaccine have been distri­
buted over an area of 6200 km2, 70 to 80 % of the foxes have taken baits and
between 2/3  and 3/4 of them were immunized. 
RESUME 
Les auteurs dressent le bilan provisoire des essais de vaccination orale du 
Renard en Allemagne Fédérale .  L'expérience a commencé au printemps de 
1 983 ,  la souche utilisée (SAD-B 1 9) se révèle convenir à l'objectif fixé (stabi­
lité, immunité et absence d'accidents) ; 1 67 000 doses de vaccins ont été dis­
tribuées sur une surface de 6 200 km2, 70 à 80 % des renards ont été touchés 
et au moins 2/3 ou 3/4 furent immunisés. 
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GEOGRAPHICAL BARRIERS TO WILDLIFE RABIES SPREAD : 
THE CONCEPT AND IT'S APPLICATION IN ORAL IMMUNIZATION 
OF FOXES AGAINST RABIES 
Andreas KAPPELER, Alexander 1. WANDELER and Simon CAPT
Swiss Rabies Centre, Veterinary Microbiology, University of Berne, Sv..•itzerland 
Six years of successful field experiments with oral vaccination of foxes are 
evaluated . By mapping natural and artificial barriers (lakes, large and rapidly 
flowing rivers, high altitude mountain ranges, freeways with game proof fencing, 
and cities) , which were known to be effective in impeding the spread of rabies, 
Switzerland was divided into epidemiological compartments . All likely epide­
miologicaJ entryways to the compartments were identified on the map . We 
succeeded : 
to keep uninfected compartments free from rabies by immunizing the Fox 
population of the areas by which the epizootie could gain access to them ; 
to free infected areas by repeated vaccination of the whole compartment(s)
concerned. 
VACCINATION ANTIRABIQUE DE RENARDEAUX 
A L'AIDE D'UN VACCIN INACTIVE 
P. -P .  PASTORET * , A. SCHWERS * , c. THIRIART * , A. IOKEM * F. COSTY * *  
e t  B .  BROCHIER * 
* Service de Virologie-Immunologie, Faculté de Médecine Vétérinaire, V. Lg. ,
45, rue des Vétérinaires, B - 1 070 Bruxelles, Belgique 
* *  Institut Pasteur du Brabant, Service de la Rage, 
28, rue du Remorqueur, B - / 040 Bruxelles, Belgique 
Une expenence préliminaire de vaccination antirabique de renardeaux 
(Vulpes vulpes L.) à l'aide d'un vaccin inactivé administré par voie parentérale
a été menée en Belgique, en zone enzootique de rage (province de Luxembourg) . 
Parmi 20 renardeaux capturés, 1 2  ont spontanément développé la rage 
durant leur période de captivité . La vaccination a induit une rapide et impor­
tante séroconversion chez la plupart des renardeaux sains,  mais n'a pu enrayer 
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l'évolution de la maladie chez les animaux en période d'incubation .  Chez ces 
derniers, la  vaccination semble au contraire avoir accéléré l'évolution de la 
maladie . 
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RESUME DES DISC USSIONS ET CONCLUSIONS 
Les discussions ont porté essentiellement sur le principe même (éthique) 
de la vaccination des renards sauvages contre la rage (est-elle souhaitable ? 
Ne pourrait-elle pas perturber les « équilibres » naturels ? Ne vaudrait-il pas 
mieux soit laisser évoluer la maladie, soit comme par le passé, contrôler les 
vecteurs et les réservoirs ?) .  Les réponses à ces questions ne peuvent être for­
mulées sans études plus approfondies, coordonnées, garanties et encouragées par 
un organisme international responsable des problèmes de santé et en particulier 
de la protection de l'Homme (O.M.S.) .  Des discussions, il résulte cependant 
que, à l'exception du Danemark, les techniques de prophylaxie sanitaire n'ont 
pas toujours donné les résultats escomptés pour arrêter la diffusion de l'épi­
zootie. 
A cet égard l'intérêt des recherches faites sur le Renard peut être celui de 
déboucher sur une vaccination possible du Chien (ou du Chat) par voie orale . 
Les essais réalisés en station expérimentale sur le Renard ont montré que cer­
tains types de vaccins , et certaines voies d'administration, sont efficaces .  
En ce qui concerne l'aspect teclmique de la vaccination par voie orale des 
renards, les principes suivants semblent actuellement acquis : 
a) L'administration par voie orale d'un vaccin à virus inactivé, si elle
suscite parfois une légère production d'anticorps, ne peut pas protéger l'animal 
contre l ' infection dans l'état actuel des choses. 
b) L'administration orale de vaccin à virus vivant peut parfaitement pro­
téger le Renard, à condition que la souche de virus soit bien choisie (ex. actuel : 
SAD « standard » ou « variant » ) .  Elle est inoffensive pour cette espèce, même 
pour les jeunes sujets. On a cependant constaté une pathogénicité résiduelle 
chez de petits rongeurs . 
c) Le virus vaccin doit être administré à un titre élevé, supérieur à 1 07
Unités Formant Plages (UFP) . 
d) Il est essentiel que toutes les recherches ou essais sur la vaccination
continuent à faire l 'objet d'un échange régulier d'informations entre pays 
concernés, de préférence par l 'intermédiaire de l'O .M.S. 
En ce qui concerne les essais de la souche SAD sur le terrain, les résultats 
obtenus en Suisse et en R.F.A. sont probants, même s'il faut attendre les années 
à venir pour juger définitivement de l' influence pratique de la vaccination sur 
le déroulement de l 'épizootie (du fait des fluctuations naturelles de l'incidence 
de la rage, en dehors de toute vaccination) . Il faut espérer que l'efficacité et 
l'innocuité de cette méthode continueront à se vérifier. En effet le Virus SAD 
n'a j amais été retrouvé chez le Renard sain ou enragé, de même que chez 
d'autres espèces sauvages vivant dans les régions où ont eu lieu des campagnes 
de vaccination. 
Des recherches sur la vaccination orale chez d'autres espèces de Canidés 
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que le Renard (le Loup ou le Chien par exemple) sont recommandées dans les 
conditions écologiques des régions concernées .  
Indépendamment des campagnes de  vaccination ,  un contrôle des  popula­
tions vulpines demeure indispensable.  
Le coût des campagnes de vaccination est discuté et comparé. 
Il est essentiel que tous les essais de vaccination orale, en particulier sur 
le terrain, restent sous une surveillance étroite des services de santé publique, 
nationaux ou internationaux, en particulier sous celle de l'Organisation Mon­
diale de la Santé, et qu'ils soient réalisés par des équipes spécial isées. 
* 
* *  
SUMMAR Y  OF THE DISCUSSIONS A ND CONCL USIONS 
The discussions essentially dealt with the very ethic of the antirabic vacci­
nation of wild foxes, Is this to be wished for ? Couldn't it disturb the " balance 
of Nature " ? Wouldn't it be better either to allow the evolution of the disease 
or control the vectors and reservoirs ?) . The answers to these questions cannot 
be formulated without more precise investigations, coordinated, guaranteed 
and encouraged by an international organism responsible for health problems 
and protection of Man (WHO) . From discussion it appeared that, except in 
Danemark, the control of Fox's populations did not always give the results 
expected. Thus the major interest of these studies may have been to lead to 
a possible oral vaccination of dogs (or cats) . Trials in experimental stations 
have shown that certain types of vaccines and routes of inoculation are efficient. 
Where the technical aspect of oral vaccination is concerned the following 
facts seem well established : 
a) Oral administration of an inactive virus-vaccine which induces only a
slight antibody response cannot protect the animal against the affection.  
b) The administration of l ive virus-vaccines is perfectly able to protect
a Fox, provided the virus strain is carefully selected (SAD " standard " or 
" variant ") .  Administration is harmless for this species, even for young indi­
viduals. Nevertheless a residual pathogenicity for small rodents has been 
reported.  
c) The virus-vaccine must reach an h igh titre (more th an 1 Oï PFU) .
d) lt is advisable that ail research, or experiments on vaccines, continue to
be the object of regular information exchange between the concerned countries
(through WHO) . 
The following discussions concerned field experiments of immunization . 
The field trials made in Switzerland and Western G ermany with the SAD 
strain are conclusive, even if more time is needed to appreciate definitely the 
efficiency of the vaccine on the epizooties (due to its spontaneous fluctuations 
independent from the effects of vaccination) . It is hoped that the efficiency and 
innocuity of the method will be confirmed, because SAD virus was neither found 
in foxes (rabid or healthy) , nor in wild species living in areas where vaccination 
campaigns were carried out. 
Research on oral vaccination of other Canids (ex. wolves or dogs) are 
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recommended, taking into account the ecological conditions of the areas 
concerned. 
lndependently from vaccination campaings, a monitoring of Fox popula­
tions is necessary. 
The costs of vaccination campaigns were discussed and compared. 
lt was considered that ali trials of oral vaccination, especially in field 
conditions, should be undertaken under the strict control of Public Health 
Services, both national and international (particularly that of WHO) and be 
carried out by specially trained teams . 
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